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本研究では安全ながん疼痛治療の確立をめざし、日本において一般的に行われているオピオイド系鎮
痛薬使用開始時の悪心・傾眠に対するフェノチアジン系抗精神病薬の予防効果と副作用の検討、オピ
オイド系鎮痛薬の難治性悪心・嘔吐に対する新たな治療戦略としての非定型抗精神病薬の可能性、更
にケタミンの投与初期に問題となる精神的な副作用を軽減する投与方法の研究を行った。 
 
１）オピオイド系鎮痛薬の副作用比較とフェノチアジン系抗精神病薬（プロクロルペラジン）併用の意義 
オピオイド系鎮痛薬によって引き起こされる悪心・嘔吐の予防目的で投与されているプロクロルペラジ
ンについて検討し、オピオイド系鎮痛薬の種類によってはその予防効果が見られない可能性を示唆し
た。更に、現在までオピオイド系鎮痛薬の副作用であると考えられていた傾眠が、プロクロルペラジンとの
相互作用やプロクロルペラジンそのものの副作用である可能性を示唆した。本研究の結果により、わが国
でこれまで行われてきたオピオイド系鎮痛薬開始時の予防的制吐剤投与の意義が再考される結果となっ
た。 
 
２）オピオイド系鎮痛薬による難治性の悪心に対するリスペリドンの効果 
がん患者のオピオイド系鎮痛薬によって引き起こされた悪心・嘔吐に対するリスペリドンの効果と副作
用についてレトロスペクティブに調査した。その結果、統合失調症で使用されるより少ない用量で、悪心・
嘔吐ともに、著明な改善効果を示した。一方、有害事象は軽微であった。これにより、リスペリドン1mg/日
の投与は進行がん患者のオピオイド系鎮痛薬によって誘発された難治性の悪心・嘔吐に有効である可能
性が示唆された。小規模ながら本研究の結果は2011年に発行されたヨーロッパ緩和ケア学会（EAPC）の
疼痛ガイドラインの「オピオイド系鎮痛薬による悪心・嘔吐」の項目及び、日本緩和医療学会のガイドライ
ンで引用され、ひろく知られるところとなった。 
 
３）進行がん患者の神経障害性疼痛に対するケタミンの安全な投与方法の検討 
神経障害性疼痛の緩和のためのケタミンの段階的な増量法が、進行がん患者で精神的な副作用を防
ぐことができるかどうか調べるために臨床研究を行った。少量からの漸増法により、少量のケタミンから効
果発現が見られ、最終投与量も低く抑えられる結果となった。また、痛みの強さ、レスキューオピオイドの
投与回数ともケタミンの開始により有意に減少した。これにより、オピオイド系鎮痛薬では緩和できない神
経障害性疼痛に対して使用される鎮痛補助薬の中でも切り札的な存在であるケタミンの段階的投与法の
有用性を明らかにした。 
 
以上の研究はがん患者の難治性の痛みに対する新たな治療戦略を構築する上で大いなる示唆に富ん
でおり、緩和医療における臨床薬学研究の重要性を示すものとしても意義深く、博士（薬学）の学位論文
として相応しいものと認める。 
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